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IntraEAR Animal Round Window Micro Catheter（Alzet社）を正円窓窩に留置しポンプを接続した。明視下
















の聴毛の消失が認められたが、第 2 回転にはいると、障害の程度は急激に軽快し270 ° の部位では消失は
認められなかった。障害部位と非障害部位の境界は比較的明瞭であった。高濃度 2 時間投与では、基底
回転、第 2 回転で、すべての聴毛が消失していた。
　ABRは、生理食塩水群で、約 5 dBの閾値低下が認められた。低濃度 1 時間投与では約15 dBの閾値低
下が、低濃度 2 時間投与では約40 dBの閾値低下が認められた。高濃度 1 時間投与では約35 dBの閾値低
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よるものと考えられた。低濃度 2 時間投与モデルと、高濃度 1 時間投与モデルの間に聴力の有意な差は













Animal Round Window Micro Catheter（Alzet社）を正円窓窩に留置しポンプを接続した。異なる濃度のカ
ナマイシン（345 mg/ml、172.5 mg/ml）を0.1 ml/hrの速度で 1 時間、および 2 時間の持続注入をした。対照
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消失率は58.7%であった。345 mg/ml、1 時間投与では、基底回転における消失率は89.2%、第 2 回転の消
失率は26.8 %であった。両部位をあわせた消失率は58.0 %であった。同濃度、2 時間投与では、基底回転、
第 2 回転で、すべての聴毛が消失していた。
　ABRは、対照群で、約 5 dBの閾値低下が認められた。172.5 mg/ml、1 時間および 2 時間投与では約15
dBおよび約40 dBの閾値低下が認められた。345 mg/ml、1 時間投与では約35 dBの閾値低下が認められが、
同濃度、2 時間投与では100 dBにおいても反応は認められなかった。
　以上の結果から、申請者はカテーテル法により内耳局所に短時間に薬物を分布させることができるこ
とを示し、内耳薬物治療の新規投与方法の確立に向けた基礎的研究と位置づけられ、審査委員会ではそ
れを高く評価した。しかし、薬物治療においては、薬物濃度のコントロールが重要であるが、内耳局所
の薬物濃度調節や薬物の到達距離のコントロールには、未解決の部分があり、今後の検討が必要と思わ
れた。
　審査の過程において、審査委員会は次のような質問を行った。
1）聴覚反応閾値について
2）ABRを用いて評価した理由について
3）ABRを4日後に実施した理由について
4）周波数弁別について
5）モルモットを用いた理由について
6）外リンパ液の蝸牛内動態について
7）カナマイシンの投与量の根拠について
8）局所薬物濃度の調節方法について
9）投与を繰り返し行うことは可能か
10）有毛細胞の障害の評価について
11）有毛細胞の障害と投与量、投与時間との関係について
12）障害部位の特異性について
13）有毛細胞への影響について
14）局所投与法の臨床応用について
　これらの質問に対し申請者の解答は適切であり、問題点も十分理解しており、博士（医学）の学位論文
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にふさわしいと審査員全員一致で評価した。
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